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Nanotecnología
J. David Álvarez Villarraga*, Pablo Arbeláez Echeverri*, Juan Carlos Acevedo González**, Oscar Feo Lee***

Con el advenimiento de nuevas tecnologías y el
acelerado avance de los procesos tecnológicos y cien-
tíficos, se ha entrado a una nueva era de la historia
considerada como la era nanotecnológica. El desafo-
rado interés del ser humano por desarrollar elemen-
tos cada vez más efectivos, específicos, y menos
deletéreos en las actividades de la vida diaria ha ge-
nerado que surja este nuevo elemento tecnológico.
Se propone que este nuevo tipo de tecnología permi-
ta al ser humano reconstruir y fabricar su mundo
molécula por molécula, adecuar y entender los más
ínfimos procesos de la infinita complejidad de los se-
res humanos y sus interacciones con su medio de
manera mucho más clara.

Las nuevas escalas y los nuevos materiales permi-
ten mayor flexibilidad, durabilidad, fuerza y una gran
cantidad de ventajas físicas asociadas, que han faci-
litado un sinnúmero de investigaciones en el campo
médico en diferentes áreas tales como el tratamiento
de patologías diversas, incluyendo la detección de
tumores, desarrollo de nuevos blancos terapéuticos,
como elemento pronóstico y de monitoreo de diver-
sas terapias entre muchos otras. En esta revisión pre-
tendemos dar un enfoque global de este arrollador y
envolvente tema de la nanotecnología, iniciando por
explicar en qué consiste y cómo funciona este nuevo
concepto; en una segunda parte se consideran sus
potenciales aplicaciones en el campo de las
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neurociencias y se valora el impacto de estas nuevas
tecnologías en las mismas.

1. ¿Qué es la nanotecnología?

 Una definición formal de nanotecnología fue pro-
porcionada en 1999 y reportada por la Agencia de
trabajo en nanociencia, ingeniería y tecnología en
donde la definieron como: “nanotecnología concier-
ne a los materiales y sistemas cuyas estructuras y com-
ponentes exhiben nuevas propiedades físicas, químicas
y propiedades biológicas, producto de su tamaño a
nanoescala”1. El significado de NANO corresponde
a una dimensión que equivale a 10 elevado a la -9
metros, lo que es equivalente a decir que un milíme-
tro contiene 1.000.000 de nanómetros; pero este
concepto es sólo un punto en la escala de medidas,
por lo cual Charles Markus, de la Universidad de
Harvard, definió unos rangos en tamaño que com-
prenden desde 1 a 100 nm, que postuló con el nom-
bre de la mesoescala nanotecnológica, en donde los
elementos y componentes que fluctuaran dentro de
este rango serían conocidos como elementos
nanotecnológicos.

Para comprender la magnitud de este concepto
basta con conocer que el tamaño de un pelo es de
aproximadamente 150.000 nm y que esta es una de
las estructuras de menor tamaño que el ojo humano
es capaz de percibir (Figura 1).

Cuando se manipula la materia en el rango de la
mesoescala ella demuestra fenómenos y propieda-
des físicas totalmente nuevos y asombrosos que en
las escalas convencionales serían inimaginables; a esta
escala la rigen las leyes físicas y mecánicas cuánticas,
que en términos generales podrían terminar rigiendo
las leyes físicas y mecánicas de la materia a
macroescala; es decir este tipo de tecnología permite
conocer el intrincado mundo molecular y emitir nue-
vos conceptos y leyes aún no descritas, que podrían
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modificar la realidad y la percepción de la materia
existente actualmente.

1.1. ¿Nanotecnología: concepto nuevo?

Los diferentes profesionales en distintas áreas y
en especial en el campo médico tienen un gran des-
conocimiento acerca de este concepto, desconocen
la antigüedad del mismo y sus potenciales aplicacio-
nes. Es objeto de esta revisión dar a conocer y enten-
der este concepto de manera fácil y concisa.

La nanotecnología no es un concepto nuevo, de
hecho el primer hombre en hablar y proponer este
concepto fue el premio Nóbel Richard Feynman quien,
en diciembre 29 de 1959, habló por primera vez de
la creación de estructuras tan pequeñas que permi-
tiesen reconstruir la materia desde su inicio mismo,
promoviendo así un movimiento revolucionario que
muchos otros siguieron investigando de manera ace-
lerada; es así como en 1968 Alfred Y. Cho and John
Arthur en los laboratorios Bell inventan una técnica
molecular conocida como epitaxia que permitía de-
positar en una superficie una capa fina de átomos.
En 1981, Binnig y Rohrer desarrollan una técnica de
escaneo microscópico que permitiese ver la imagen
individual de átomos. En 1985, Robert F. Curl Jr.,
Harold W. Kroto y Richard E. Smalley crean una es-
tructura conocida como las “buckyballs” que eran
estructuras de solamente un nanómetro de diámetro
en forma de balón de fútbol. En 1986, Arthur
Ashkinand y los laboratorios de AT&T y Bell desarro-

llaron una técnica que se conoce como pinzas ópti-
cas ‘optical tweezers’, que es una técnica que permi-
te manipular simples moléculas biológicas de
tamaños nanométricos (Figura 2).

Figura 1. Tamaño relativo de objetos pequeños: (A) Cucaracha.
(B) Pelo humano. (C) Grano de polen. (D) Eritrocitos. (E) Agregado
de paladio. (F) Nanocristal de cobalto. (G) Molécula de aspirina2.

Figura 2. Manipulación molecular. (A) Esferas de poliestireno atra-
padas y posicionadas voluntariamente por técnica de pinzas ópti-
cas. (B) (a) Fina escultura a tamaño manométrico de tan solo 100
nm. (B) (b) Turbina creada y atrapada con pinzas ópticas. (B) (c) Giro
de turbina suspendida en agua producto de acción de las pinzas
ópticas3.

En el 2002 Morita y Sugawara de la Universidad
de Osaka en Japón usan un microscopio de fuerza
atómica para extraer un átomo único de sílice de una
superficie y reposicionarlo con excelente precisión en
otra posición, estableciendo así una nueva forma de
manipulación de materia a escala nanométrica. Po-
dríamos seguir diciendo múltiples avances y nuevas
técnicas cada vez más asombrosas, pero basándo-
nos en el objetivo principal de este artículo nos cen-
traremos en avances en medicina.

1.2 Estructuras y componentes esenciales en
nanotecnología

1.2.1 Nanopartículas. Hace referencia a partí-
culas con un diámetro entre 1 y 100 nm (Figura 3).
Existen diferentes subtipos de estas partículas como
las nanopartículas poliméricas que consisten en es-
tructuras de polímeros biodegradables que pueden
cargar medicamentos o partículas en su interior
(Figura 4). Dependiendo del método de preparación
las nanopartículas pueden ser nanoesferas o nanocáp-
sulas. Las nanopartículas poliméricas representan un
elemento efectivo para el transporte y entrega en blan-
cos terapéuticos específicos de diferentes elementos
como lo son medicamentos, frente a las vías clásicas
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de administración como lo son la vía oral e intrave-
nosa, y básicamente esta ventaja está dada por dos
elementos fundamentales:

1. Su pequeño tamaño permite una penetración
directa en redes capilares.

2.  Mayor acumulación del elemento en los sitios
blancos debido a su recubrimiento polimérico.

Esta característica es importante ya que particu-
larmente en el SNC el paso de distintos medicamen-
tos se ve limitado por la barrera hematoencefálica;
por ejemplo la administración de agentes quimiotera-
péuticos para lesiones malignas en el SNC, que ne-
cesitaban de mayores dosis sistémicas para alcanzar
una dosis efectiva en el tumor, con el incremento de
los efectos adversos.

 1.2.2 Micelios poliméricos. Básicamente son
estructuras nanoméricas formadas por agregados de
polímeros cuyo centro es hidrofóbico y se encuentra
rodeado por un manto hidrofílico. El centro de esta
estructura constituye el punto de unión de sustancias
hidrofóbicas que normalmente serían insolubles en
agua como medicamentos u otros elementos que

Figura 3. Imágenes de nanopartículas. (A) Nanopartículas de in-
dio. (B) Microfotografía de múltiples nanopartículas cargadas con
DNA. (C) Nanopartícula individual4.

Figura 4. Dibujo esquemático de nanopartículas poliméricas di-
señadas como sistema de administración de medicamentos. (A)
Nanoesferas y nanocápsulas con carga de medicamentos en su
interior. (B) Micelios. (C) Liposoma con medicamentos y anticuerpo
de búsqueda en su superficie. (D) Dendrímeros5.

pueden ser cargados en su centro. Su carácter
anfipático permite que por parte de la porción
hidrofílica los medicamentos cargados en ellas
recirculen y duren más, ya que minimizan la elimi-
nación por el sistema reticuloendotelial, además las
zonas tumorales al poseer un alto grado de vascu-
larización, facilitan que estos elementos que poseen
una propiedad innata de liposolubilidad traspasen
mayor cantidad y más fácilmente en este blanco
terapéutico.

Una ventaja adicional, valorada últimamente, es
la adición de ligandos en la superficie del micelio,
generando además especificidad hacia diferentes
blancos. Una preparación reciente en medicamentos
es la unión de medicamentos insolubles en agua co-
mo el tamoxifeno, localizándose en el centro hidrófo-
bo, y la colocación de ligandos como anticuerpos
conjugados antitumor, lo que ha demostrado fun-
cionar efectivamente en tumores de ratones con alta
efectividad (Figura 5). Se está utilizando esta misma
propuesta para otros agentes quimioterapéuticos
como doxorubicina y cisplatino.

1.2.3 Liposomas. Son estructuras en escala
nanomérica producidas por hidratación de
fosfolípidos. Esta hidratación permite la creación de
una cavidad en su interior en donde se localizan los
medicamentos o elementos a transportar, que en
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comparación con otras nanopartículas permite car-
gar diversas moléculas, y en mayores cantidades. Este
sistema ya tiene varios años en utilización; ejemplo
de esto es el Doxil (liposoma cargado de doxorubicina)
o ambisome, que es la anfotericina liposomal.

1.2.4 Dendrímeros. Estructura similar a los
micelios pero a diferencia de estos, estas tienen una
capacidad de carga mayor y sus unidades de trans-
porte no se encuentran en su centro sino embebidas
en cada una de las ramificaciones, lo cual multiplica
exponencialmente su capacidad de carga. Dada esta
característica no solo se ha explorado su campo de
uso en oncología sino que además se potencia como
elemento de transporte de medio de contraste y otros
elementos.

1.2.5 Nanotubos. Con el descubrimiento en
1991 de este tipo de estructuras nanotecnológicas se
multiplicó exponencialmente el campo de utilidades
de este nuevo tipo de tecnología. Los nanotubos con-
sisten en la unión de átomos de carbono dispuestos
de forma regular y simétrica, que constituyen macro-
moléculas (Figura 6). La manipulación de estos áto-
mos y su configuración permite que este elemento
simple genere la creación de estructuras de mayor
dureza y flexibilidad en comparación con los materia-
les conocidos actualmente. Es así como un nanotubo
puede tener mayor dureza y resistencia que un dia-
mante a pesar de tener la misma composición química.

Utilidades de los nanotubos

Nanopinzas. La unión de dos nanotubos que se
someten a cambios de voltaje genera modificación
estructural que según su disposición dan movimientos
de apertura o cierre, dando opción de modificar partí-
culas a nanoescala con estas pinzas (Figuras 7 y 8).

Figura 5. Imagen Multimodal (Fluoresencia magnética e infrarroja).
Se usa una nanopartícula intraoperativa. El ratón tiene un Glioma que
por ingeniería expresa un marcador específico. La nanopartícula se
distribuye de manera exacta en la localización y presencia del tumor6.

Figura 6. Imágenes de Nanotubos. Representan la construcción
de bloques basados en carbón. (A) Nanotubo. (B) Disposición en
Zigzag. (C) Enmallado. (D) Estructura Helicoidal de 1.3 nm vista por
microscopía electrónica. (E) Imagen de un arreglo de nanotubos en
forma de bosque creciente7, de Firstnano.com

Figura 7. Imagen de una Nanopinza por microscopía electrónica.
Nótese que en el extremo distal de la nanopinza hay dos nanotubos,
estos al ser sometidos a cambios de voltaje abren o cierran dando el
efecto pinza8.

Nanoestructuras. Dadas las características físicas
generadas por los nanotubos, se desarrollan mate-
riales como mallas y materiales quirúrgicos de alta
durabilidad.

1.2.6 Quantum Dots. Son cristales fluorescentes
a nanoescala compuestos por unos cientos de áto-
mos. Los electrones contenidos en los Qdots cuando
son excitados producen luz.
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Esta característica los hace especialmente útiles
como un marcador biológico (Figura 9).

Una vez entendidos los conceptos fundamentales
de la nanotecnología, y los diferentes elementos que
la componen, es más fácil aproximarnos al sinnúme-
ro de posibles utilidades que tiene en el campo de las
neurociencias.

Figura 8. Imágenes de microscopía electrónica. Imagen (Supe-
rior) de nanopinza que manipula una nanopartícula de poliestireno.
Imagen (Inferior) de realización de nudos con una nanopinza al
manipular un filamento8.

Figura 9. Marcación de Her 2 con Qdots en células cancerosas.
(A) Verde Her 2 marcado con Qdots, contenido en el núcleo (azul).
(B) Control con Qdots9.

2. Aplicaciones de la nanotecnología en la
medicina

En junio del 2000, el Instituto Nacional de Salud
(NIH por sus siglas en inglés) realizó el tercer encuen-
tro de Bioingeniería, el cual se llamó “Nanociencia y
Nanotecnología: Dando forma a la investigación
biomédica”10. El objetivo fundamental del simposio era
desarrollar un mejor entendimiento de la nanotec-
nología y de sus aplicaciones en biología y medicina.
Para esto los investigadores se centraron en ocho áreas
de la nanociencia y tecnología que fueran de gran
importancia para la biomedicina:

1. La síntesis y uso de nanoestructuras.

2. Aplicaciones de nanotecnología a los trata-
mientos convencionales.

3. Nanoestructuras biomiméticas.

4. Nanoestructuras biológicas.

5. Relación electrónica/biológica.

6. Dispositivos para detección temprana de en-
fermedades.

7. Nanoherramientas para el estudio de molécu-
las únicas.

8. Nanotecnología e ingeniería de tejidos.

Desde entonces la investigación en este campo ha
aumentado tanto que en el 2002 el NIH anunció un
programa de cuatro años para la aplicación de
nanociencia y nanotecnología en medicina, el cual
actualmente cuenta con más de 30 grupos de inves-
tigación en nanociencia a escala mundial.

El NIH entra a definir Nanomedicina como la in-
tervención médica altamente específica a escala
molecular para diagnosticar y curar enfermedades o
reparar tejidos dañados.

2.1 Progresos recientes en aplicaciones a la medicina

Día a día se van abriendo nuevos campos de apli-
cación para la nanotecnología en la medicina; es así
como, por ejemplo, nanopartículas como los quantum
dots han mejorado la investigación sobre interacciones
moleculares11 y sobre imágenes diagnósticas; vehí-
culos a nanoescala para trasporte de medicamen-
tos, incluyendo dendrímeros, liposomas y nanoesferas
tienen el potencial de llevar drogas antineoplásicas a
los sitios de los tumores12-15.
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En la tabla 1 se muestran diferentes nanopartículas
con sus posibles aplicaciones en la medicina.

La ruta de administración para las nanopartículas
ya no sólo es por vía intravenosa, ya se han logrado
aplicar por vía subcutánea, inhalatoria, sublingual y
oral.

Variables como la polaridad, el pH, el tamaño, la
hidrofobicidad, los ligandos, la fuerza tensil y la bioab-
sorción pueden ser modificadas basados en el tiempo
y lugar del cuerpo en el que deseamos que la nano-
partícula actúe.

La primera aparición de la nanotecnología fue en
el campo de imágenes diagnósticas y en el del diag-
nóstico clínico. Por ejemplo, la FDA ya autorizó el uso
de nanopartículas para mejorar la sensibilidad y es-
pecificidad para la RNM17. La incorporación de NEMS
(sistemas nanoelectromecánicos) y sondas biomo-
leculares para pruebas diagnósticas permite menor
cantidad de muestra para la toma de exámenes del
paciente y son más efectivos para la detección de
enfermedades18.

Entre otros nanodispositivos, las nanopinzas, por
ejemplo, pueden ser usadas para manipular molé-
culas como el ADN y filamentos de actina19. Las nano-

agujas, por otra parte, pueden usarse para llevar
moléculas dentro de células20, y otras nanopinzas a
mayor escala podrían usarse para toma de muestras
transcutáneas o depósito de medicamentos en zo-
nas específicas del cuerpo21.

Los láser de femtosegundos pueden disecar
cromosomas humanos o hacer ablación de blancos
intracelulares como organelos dañados, el citoes-
queleto o un blanco específico del genoma.

De estos ejemplos se desprende que el campo de
aplicación en medicina de la nanotecnología es muy
variado y virtualmente infinito.

En la tabla 2 se muestran las aplicaciones actua-
les de nanodispositivos en el campo de la medicina.
Desde manipulación intracelular, pasando por la apli-
cación de moléculas intracelulares e intranucleares
sin dañar la célula, nano cirugía de célula única has-
ta monitoreo de procesos biológicos in vivo.

Barrera hematoencefálica

Uno de los mayores obstáculos que se han tenido
para las terapias psiquiátricas y neurológicas ha sido
la barrera hematoencefálica; sin embargo, la nano-
tecnología y sus aplicaciones podrían terminar con

Modificado de Referencia 16. Elder J: Neurosurgery In The Realm Of 10-9, Part 1: Stardust And Nanotechnology in neuroscience
neurosurgery 2008; 62: 1-20.

Nanopartícula Descripción Aplicación 

Óxido de hierro Superparamegnéticas y de 
monocristales. 

Agentes de medios de contraste para 
tumores en SNC, inflamación, 
transporte de medicamentos. 

Dendrímeros Nanopartículas conjugadas con 
moléculas blanco. Entrega de medicamentos a blancos. 

Micelios Partículas con centro hidrofóbico y 
superficie hidrofílica. Entrega de medicamentos a blancos. 

Liposomas Vesículas compuestas por fosfolípidos. Transporte de medicamentos y genes. 

Nanoesferas Matriz polimérica de tamaño 
nanométrico. 

Transporte de medicamentos, 
quelación, agente de contraste. 

Nanocápsulas Envoltura nanométrica recubriendo 
centro vacío. Transporte de medicamentos. 

“Bucky balls” Molécula de 60 carbonos organizada 
esféricamente. Neuroprotección. 

Quantum dots Partículas capaces de contener una 
pequeña cantidad de electrones. 

Ensayos biomoleculares. microscopía 
fluoresente. 

Nanotubos Partículas de carbón dispuestas en 
forma de tubo. 

Biomateriales: mallas, nanopinzas, 
chips, etc. 

 

Tabla 1. Ejemplos de nanopartículas
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Tabla 2. Ejemplos de aplicaciones actuales de nanodispositivos16.

Nanodispositivos Descripción Aplicación 

Nanopinzas Nanotubos de carbón configurado 
como pinzas.  

Cirugía intracelular, manipulación 
molecular. 

Nanoagujas Aguja a nanoescala unida a un 
microscopio de fuerza atómica. 

Inyección de moléculas intracelular o 
intranuclear sin daño celular. 

Láser de femtosegundos Láser de pulsos ultracortos. Ablación selectiva o manipulación de 
blancos genéticos.  

Nanobásculas Básculas y resonadores de tamaño 
nano. 

Traduce un evento biomecánico en una 
señal electromecánica. 

Nanoensayos Detección de genes y expresión de 
proteínas. 

Biosensores para muestras pequeñas, 
diagnósticos. 

Nanocables Circuitos eléctricos semiconductores de 
carbón a 

Microchips, microprocesadores, detección 
biomolecular. 

Nanotubos Conglomerados de átomos de carbono 
que forman tubos. 

Microchips, microprocesadores, detección 
biomolecular. 

Nanosondas, 
nanobiosensores 

Sondas con sensores biológicos para 
moléculas. Monitoreo de procesos biológicos in vivo. 

 

este problema. Las nanopartículas, que son de los
primeros inventos de la nanotecnología en entrar a
la práctica clínica, pueden ser usadas como agentes
para el trasporte de medicamentos que previamente
no cruzaban la barrera hematoencefálica. Al mismo
tiempo se están desarrollando modelos de cultivo
celular de barrera hematoencefálica que dan luces a
los investigadores sobre cómo diseñar nuevos méto-
dos para transportar agentes tanto diagnósticos como
terapéuticos a lesiones intracraneales.

2.2 Detección biomolecular

Existen muchas ventajas para usar nanoestructuras
como agentes para la detección biológica. Muchos
ensayos realizados basándose en nanomateriales han
mostrado una mayor sensibilidad y especificidad, así
como selectividad y practicidad cuando se comparan
con otros métodos de biodiagnóstico convenciona-
les. Las características que hacen que los nanoma-
teriales sean escogidos sobre otros, son principalmente
su pequeño tamaño (entre 1 y 100 nm), sus propie-
dades químicas y físicas que son consecuencia de su
tamaño, su composición, su forma, sus propiedades
de unión a los blancos y su significativa estabilidad
estructural.

Actualmente los protocolos para la síntesis y fa-
bricación de nanomateriales se basan en técnicas
cuidadosamente detalladas para garantizar su for-

ma, tamaño y composición, de manera que se pue-
da tener control absoluto sobre sus propiedades; de
hecho, la habilidad de rastrear las características físi-
cas de los nanomateriales es el fundamento para su
función en la biodetección y diagnóstico médico.

Por ejemplo, secuencias de ADN que son únicas
para cada organismo o patógeno proveen blancos
para la identificación y el diagnóstico de varias enfer-
medades. Con la llegada de la secuenciación de ADN
por PCR (reacción en cadena de la polimerasa) aho-
ra se pueden diagnosticar muchas enfermedades; sin
embargo, estas técnicas tienen muchas desventajas
como son su costo, complejidad, necesidad de tiem-
po para su realización y falta de disponibilidad en
muchos sitios. También ahora existen métodos para
el diagnóstico de enfermedades específicas y algu-
nos tipos de cánceres, midiendo concentraciones de
ciertas proteínas; sin embargo, los sistemas actuales
solo identifican anormalidades cuando los niveles de
estas proteínas han excedido un umbral muy alto, y
generalmente la enfermedad de base está significa-
tivamente avanzada. Por esta razón es que se necesi-
tan métodos más sensibles para permitir la detección
temprana de una enfermedad y asimismo iniciar un
tratamiento temprano.

2.2.1 Detección de ADN usando nanopar-
tículas. Se basa en un sistema altamente sensible
basado en chips, que se ha denominado ensayo
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escanométrico; está compuesto de un oligonucleótido
modificado, una nanopartícula de oro como sonda y
el ADN blanco; fue desarrollado por Mirkin et al22.
De esta forma se demostró la detección del gen
MTHFR de tan solo 20 microgramos de ADN huma-
no, también se detectó el gen mecA del estafilococo
meticilino-resistente (mecA es el gen que le confiere
la resistencia a la meticilina). Por lo tanto esta habili-
dad de detectar ADN genómico tanto humano como
de agentes infecciosos sin la necesidad de amplifica-
ción por PCR, le confiere una ventaja para la realiza-
ción de diagnósticos en el campo clínico.

En la tabla 3 se demuestran diferentes nanopar-
tículas que tienen la capacidad de detección de ADN
y que servirían como potenciales métodos diagnósti-
cos en el campo clínico.

2.2.2 Detección de proteínas usando
nanopartículas. Las técnicas de detección de pro-
teínas usando nanopartículas se basan típicamente
en la capacidad de unión del complejo nanopartícula-
anticuerpo a la proteína de interés.

En un ensayo diseñado para detectar el antígeno
prostático específico (PSA), la proteína se detectó en
concentraciones seis veces menores que las que se
pueden detectar actualmente con las técnicas con-
vencionales (ELISA)23. Con este mismo método, pro-
teínas que marcan enfermedades como cánceres de
próstata, seno, enfermedad de Alzheimer y VIH po-
drían ser detectadas en niveles actualmente
inalcanzables.

2.3 Nanotecnología en imágenes médicas

2.3.1 Los Quantum Dots (qdots). Son un dife-
rente tipo de nanopartículas que son capaces de con-
tener un pequeño número de electrones. Tienen una
característica particular y es que emiten luz en una va-
riedad de amplitudes de onda específicas (Figura 9)
por la excitación de los electrones. El tamaño del qdot
determina la amplitud de onda y por lo tanto el color
de su luz emitida, por lo que es posible utilizar muchos
quantum dots diferentes al mismo tiempo. Tienen una
gran cantidad de potenciales aplicaciones, incluyendo
la detección de biomoléculas específicas (Figura 10),
pueden revelar nueva información sobre la anatomía
y fisiología celular, entre otros.

2.3.2 Nanopartículas magnéticas. Se han
usado para detector ADN, proteína, enzimas y virus;
sin embargo, se han vuelto muy importantes como
medios de contraste en RNM. Las nanopartículas de
óxido de hierro superparamagnéticas (SPIOs por sus
siglas en inglés) se magnetizan cuando se colocan en
un campo magnético. Existen formas comerciales de
estas como lo son Lumirem, Endorem y Combidex
entre otras. Recientemente se han descubierto formas
que exhiben linfotropismo, lo cual se ha comenzado
a usar para detectar metástasis linfáticas clínicamente
ocultas en pacientes con cáncer de próstata; sin em-
bargo, por este mismo mecanismo lo podrían hacer
para muchos otros tumores. Esto es importante por-
que detectarían metástasis que en el momento no
son detectables con otros métodos como RNM con-

Tabla 3. Aplicaciones de la nanotecnología en el diagnóstico médico16.

Derivado nanotecnológico Función Características 
Nanopoartículas de oro Detección de ADN. Test  rápido con lectura óptica simple. 
Nanopartículas de sílice Detección de ADN. Análisis del ADN tipo “sandwich”. 
Ensayos escanométricos 
usando sondas de oro Detección de ADN. Aumenta 100 veces la sensibilidad sobre 

ensayos convencionales 
Nanoenvolturas de oro Detección de ADN y proteínas. Anticuerpos conjugados a la superficie. 

Nanotubos y nanocables Detección de ADN y proteínas. Se funcionalizan uniéndose a 
anticuerpos apropiados. 

Nanobásculas Detección de genes, ARN, 
proteínas, bacterias, virus. 

Sensores de masa altamente sensitivos, 
pueden funcionar con moléculas 
biológicas. 

Nanoarreglos Detección de ADN y proteínas. Potencial enorme de detección múltiple 
de moléculas. 

Nanofluidos Detección de ADN, clasificación 
celular, perfil genético.   

Desarrollo de chips para detección 
molecular. 
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trastado, TAC, o PET. Estudios clínicos en este respec-
to han mostrado que los SPIOs sólo se acumulan en
ganglios que no tienen tumor; por lo tanto, áreas en
ganglios linfáticos que estén reemplazadas por tu-
mor metastásico no acumularán SPIOs por lo que
estos ganglios se verán como ganglios que no capta-
ron el contraste, con lo que según el estudio se au-
menta la sensibilidad de la RNM de 4 a 100% y la
especificidad hasta el 95.7% (Figuras 11 y 12)24.

En el momento se están investigando estos mar-
cadores de enfermedad metastásica en gran varie-
dad de cánceres incluyendo de seno, renal, vejiga,
uterino, rectal, pulmón, cerebro y cuello26-29.

Además de ser usados como biosensores y mar-
cadores de cáncer, se están usando como agentes
imagenológicos para detectar enfermedad
aterosclerótica carotídea en pacientes sintomáticos30,
como marcadores de inflamación y angiogénesis31.

De interés particular para esta monografía es el
uso de nanopartículas magnéticas para las imáge-
nes y marcación de neoplasias intracraneales32,33.

Figura 10. En esta imagen se muestran qdots emitiendo luz en
diversas amplitudes de onda.  A: Muestra receptores neuronales de
glicina localizados por qdots conjugados con anticuerpos contra
estos receptores, asociado a qdots marcados para mostrar
microtúbulos. En B Qdots marcados para mostrar microtúbulos en
una neurona16 . En C se observan múltiples qdots marcando varias
moléculas intracelulares simultáneamente11.

Figura 11. Esta imagen muestra el mecanismo de acción de las
SPIOs linfotrópicas. Muestra cómo son inyectadas de forma
intravenosa, su extravasación, el posterior transporte a los vasos
linfáticos, y dentro de los ganglios linfáticos son internalizados por
los macrófagos, para ser detectados por la RNM.25.

Un estudio muy interesante investigó el uso de
estas partículas como agentes imaginológicos de for-
ma intraoperatoria y postoperatoria; en este estudio,
células gliales malignas fueron estéreo-tácicamente
implantadas en los ganglios basales de ratones; dos
semanas después, se inyectaban las nanopartículas
magnéticas de forma IV y se tomaba una RNM en la
que se demostraba un gran tumor intracraneal. Des-
pués de la craneotomía se intentaba una resección
intencionalmente parcial del tumor y se tomaban RNM
postoperatorias que revelaban tumor residual. Como
comparación, después de la administración del
gadolinio como contraste, había una gran captación
de la que no se podía diferenciar cuál era por tumor
y cuál derivada de la manipulación en cirugía.

Es posible, entonces, que el uso de este tipo de
partículas sea útil como contraste intraoperatorio
como una forma de detectar tumor residual, sin imá-
genes superpuestas, confusas o zonas de realce con
contraste producidas quirúrgicamente que son pro-
blemáticas con el uso de medios de contraste
paramagnéticos convencionales (Figura 13).

Otro estudio se realizó usando una nanopartícula
multimodal que servía como medio de contraste para
RNM y como sonda óptica intraoperatoria. En este
estudio usaron una nanopartícula magnética unida
a un marcador fluorescente (Cy5.5). En el modelo
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Figura 12. En esta imagen se muestran metástasis clínicamente ocul-
tas mediante SPIOs. En el panel A se muestra la reconstrucción en tres
dimensiones de la próstata, los vasos iliacos y ganglios metastásicos
(rojos) y normales (verdes). Hay un nódulo maligno (flecha delgada)
junto a un nódulo normal (flecha gruesa). En el panel B se muestra RNM
convencional evidenciando que la señal de los nódulos es idéntica y son
del mismo tamaño. En el panel C, se muestran los SPIOs demostrando
captación en los ganglios metastásicos. En el panel D se muestra una
marcación con nanopartículas fusionada con una imagen de TAC mos-
trando la distribución espacial de metástasis en un paciente con Ca de
próstata y en el panel E se muestran metástasis ganglionares solitarias
(rojo) junto a ganglios normales (verde)25.

Figura 13. En esta imagen se muestran las nanopartículas como
agentes imaginológicos intraoperatorios, en el panel A se mues-
tra el realce 16 horas después de la administración de la
nanopartículas en RNM secuencia T1; en el panel B se muestra
el control después de la resección intencionalmente parcial con
cambios postoperatorios, y en el panel C, se evidencia realce
después de la administración de gadolino que hubiera sido in-
distinguible para realzar el tumor residual34.

experimental se alteraban genéticamente células
de gliosarcoma de rata para que expresaran una
proteína verde fluorescente (GFP) y eran inyecta-
das intracranealmente en las ratas. Después de un
tiempo de crecimiento del tumor, las ratas eran in-
yectadas con las nanopartículas marcadas y se les
tomaba RNM que demostraban claramente la pre-
sencia del tumor intracraneal. Se les realizaba des-
pués craneotomía y se retiraba el tejido sobre el
tumor, en ese momento se realizaban imágenes



86 Revista Oficial de la Asociación Colombiana para el Estudio del Dolor Vol. 4 Número 1 - 2009

había áreas del tumor que no realzaban con gadolinio
pero sí con la nanopartícula. De hecho, las nano-
partículas mostraron regiones extendidas de los tu-
mores o nuevas lesiones juntas que no se detectaron
en las RNM.

En las imágenes de seguimiento obtenidas cinco
meses después, el realce con gadolinio se obtuvo en
las zonas previamente detectadas por las nano-
partículas; este estudio una vez más confirmó que las
nanopartículas pueden ser usadas para identificar
tumor residual de forma postoperatoria sin la necesi-
dad de readministrar otro medio de contraste. El
mecanismo por el cual las nanopartículas muestran
una señal prolongada en la RNM parece ser por una
vida media de aproximadamente unas 24 a 30 ho-
ras para salir de la barrera hematoencefálica, segui-
da de una internalización por parte de las células
reactivas (en este caso astrocitos y microglia).

2.3.3 Reparación de axón único. Otro nuevo
campo de acción para la nanotecnología en neuro-
cirugía se da en los intentos para reparar nervios
únicos o axones únicos (Figura 15). Para esto, sin
embargo, la tecnología hasta el momento utilizada
ha sido en microescala, ya que la nanoescala es muy
pequeña para la reparación a este nivel. Por el mo-
mento se sabe que cuando existe una lesión de axones
del sistema nervioso periférico que se mantienen con-
tenidos en sus vainas endoneurales se pueden rege-
nerar en un proceso lento, para volver a unirse y
mantener funcionalidad; sin embargo, en situacio-
nes reales en la práctica, el daño del tejido va mucho
más allá, lo que no permite una regeneración funcio-
nal exitosa. Otro problema que pasa es que las
neuronas se pueden morir al dejar de recibir estímu-
los retrógrados y el tejido denervado se puede volver
atrófico. Sin embargo, también se sabe que en el sis-
tema nervioso central no existe una buena regenera-
ción axonal en parte debido a proteínas inhibitorias
asociadas con la mielina y por otra parte a proteo-
glicanos en el sitio de la lesión.

Para este fin se ha diseñado una teoría en la que
resultaría posible reparar axones únicos por medio
de un axón donante, al unirlo a los extremos del axón
lesionado o si la lesión lo permite, sin necesidad de
donante, aproximando los extremos del axón y fusio-
nando los segmentos para reparar el axón dañado.

Para este propósito un grupo de investigadores
de la universidad de California crearon micro herra-

Figura 14. Imágenes de RNM de neoplasias intracranealas con
USPIO (nanopartículas ultrapequeñas superparamagnéticas de óxido
de hierro). En el panel A se demuestra una lesión pequeña tempo-
ral izquierda que realza con gadolinio en la secuencia T1 (resulta-
do de patología: oligodendroglioma), en B después de la
administración de USPIO se evidencia la lesión temporal izquierda
de mayor tamaño y adicionalmente se evidencian dos lesiones pe-
queñas bilaterales que no se captaban con el gadolinio. En C, es
una RNM con gadolinio donde se demuestra que no hay realce en
la zona temporal posterior izquierda (marcada con un círculo), en D
se administraron USPIO y se demostró otra lesión en la región
temporal posterior izquierda que no captó el contraste con gadolinio.
En E se muestran imágenes intraoperatorias que demuestran lesio-
nes que realzan con nanopartículas en el lóbulo temporal izquier-
do, y en F se muestra una RNM con gadolinio cinco meses después
como seguimiento, demostrando un nuevo tumor que realza que no
se había visto en las RNM preoperatorias (A y C). Se resalta que tres
de las nuevas lesiones que realzaron con gadolinio se desarrollaron
en áreas donde las nanopartículas ya habían mostrado lesiones en
los RNM iniciales35.

especiales en donde se visualizaba perfectamente
delimitado el tumor según la fluorescencia.

Este estudio demostraba la posibilidad de utilizar
nanopartículas multimodales como un método
intraoperatorio para localizar el tumor en tiempo real.

Por último, otra nanopartícula ultrapequeña fue
evaluada en las imágenes de pacientes con tumores
malignos de forma pre y postoperatoria. Todos los
pacientes tenían tumores que realzaban en las RNM
iniciales; sin embargo, en muchos de estos pacientes
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mientas capaces de cortar axones únicos de manera
muy precisa (Figura 16).

Para continuar con el experimento, los investiga-
dores manipulan los axones usando dielectroforesis,
que consiste en el movimiento de objetos pequeños
polarizables por medio de microelectrodos. Este pro-
ceso se utiliza para poder alinear los axones para la
posterior fusión (Figura 17).

Figura 15. En esta figura se demuestran los dos tipos esquemáti-
cos para reparación axonal. En el panel A se demuestra la lesión
axonal, se procede a retirar el segmento axonal lesionado, en el 2,
un segmento de axón de un donante se pone en el sitio de la lesión
y en 3 se fusionan para reestablecer la función. En el panel B, se
muestra un axón en donde se permite movilizar los extremos para
realizar una fusión sin necesidad de axón donante36.

Figura 16. En esta imagen Panel E, se evidencia un axón antes de
ser cortado, en F el mismo axón después de ser cortado, y en G son
ejemplos de axones de nervios mielinizados y no mielinizados de
ratón que han sido cortados36.

Figura 17. En esta figura panel B se muestran los microelectrodos
en negro, uno en forma de C y otro horizontal, antes de activar la
corriente, y en panel C, después de activar la corriente se observa el
movimiento del axón acercándose al microelectrodo horizontal36.
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Después viene el siguiente paso que es la fusión
axonal y se realiza por electrofusión (Figura 18).

De esta forma se dan luces sobre una nueva
forma de reparación axonal a microescala, en la
que todavía existen muchas dudas. Sin embargo,
se han propuesto algunas directrices en las que
podrían basarse para utilizar estos métodos en
práctica clínica, como por ejemplo que el tiempo
que debe pasar entre la lesión del sistema nervioso
periférico y su reparación debe ser entre 24 y 48
horas; también se plantea que los nervios donan-
tes pueden ser autólogos por ejemplo del nervio
sural y que los axones deberían ser expuestos utili-
zando enzimas para remover la mielina. Una pre-
gunta que se ha planteado es cuántos axones
necesitan repararse, y para ello los investigadores
responden proponiendo la teoría de la plasticidad
por la cual sugieren que no es necesario reparar
todos los axones, y que por medio de la plasticidad
los axones reparados se encargarían de las funcio-
nes de los que no se repararon.

Figura 18. La figura muestra la electrofusión de los axones. Se demuestra por el esparcimiento entre los axones de una proteína verde
fluorescente (GFP por sus siglas en inglés) Para esto los investigadores tomaron axones de un cultivo de retina. En el cuadro A se muestran dos
axones separados que exhiben la GFP, en el cuadro B son los mismos axones en un campo más claro, la flecha resalta un axón que va a
comunicar estos dos axones; en el cuadro C se evidencia la aparición de la GFP en el axón anterior después de 20 minutos de la electrofusión;
el cuadro D muestra el mismo axón que en C; en el cuadro E se demuestran los axones marcados con GFP, en F se demuestra una imagen más
clara del mismo campo y la flecha señala axones no marcados; en G se ve que después de un minuto de electrofusión, aparece GFP en un axón
no marcado antes, y en el cuadro H se demuestra ese axón 15 minutos después de la fusión exhibiendo la proteína GFP36.

Hay muchas otras preguntas que podrían respon-
derse de manera favorable sobre este procedimiento
y son, por ejemplo, la posibilidad de utilizarse en le-
siones axonales del sistema nervioso central, sobre la
remielinización de estos axones, de cuál axón esco-
ger para reparar, etc.; sin embargo, hasta el momento
no se pueden responder y todavía falta mayor inves-
tigación en este campo para poder aplicar estos co-
nocimientos y avances en la práctica clínica.

2.3.4 Avances en reparación del SNC y
neuroprotección. El daño focal en el SNC puede
ser secundario a múltiples causas incluyendo trau-
ma, ACV, neoplasias, entre otras. La propagación del
daño en el SNC puede ocurrir como resultado de le-
sión por radicales libres; para este tipo de daño, se
ha comprobado que las “buckyballs” hidroxiladas
han demostrado ser útiles como agentes neuro-
protectores, revelando capacidades antioxidantes y
de neutralización de radicales libres; de esta forma
disminuyen la excitotoxicidad y la apoptosis neuronal37

(Figura 19).
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Péptidos autoensamblables han demostrado pro-
mover el crecimiento de tejido neural en ratas. En este
estudio, se utilizaron cinco secuencias de aminoácidos
para formar las moléculas, que después se unieron
para formar microfibras. El ensamblaje in vitro de las
nanofibras en una suspensión de células neurales
progenitoras resultó en la organización de estas cé-
lulas en forma de capa dentro de la microfibra. Estas
células al final se diferenciaron en neuronas cinco
veces más que el grupo control. De este estudio se
vislumbran potenciales aplicaciones en el  tratamien-
to de entidades como la lesión medular, ACV o la
enfermedad de Parkinson. En el futuro se espera po-
der tratar las enfermedades desmielinizantes por
medio de trasplante de células de Shwan o de pre-
cursores de oligodendrocitos. La nanotecnología con-
tribuiría para el desarrollo del trasplante celular.

2.3.5 Avances en monitoreo neural. Tam-
bién se han desarrollado microelectrodos que se pue-
den implantar temporalmente durante cirugía para
mapear las zonas elocuentes del paciente, o pueden

dejarse para mapear actividad en convulsiones. Tam-
bién se podrían utilizar estos microelectrodos como
estimuladores en el tratamiento de epilepsia, enfer-
medades neurodegenerativas, enfermedades psiquiá-
tricas y ACV.

Actualmente los electrodos implantados en pacien-
tes para estimulación profunda se conectan por me-
dio de cables transdérmicos a un dispositivo externo
para el monitoreo de la actividad del electrodo (ver
Figura 20). Avances en las aplicaciones de la
nanotecnología y de la telemonitoría tendrían el po-
tencial para disminuir el tamaño de estos dispositivos
y además permitir la revisión inalámbrica de los pa-
cientes que necesitan el monitoreo38. También se han
demostrado grandes avances en las baterías de es-
tos estimuladores, cada vez reduciendo más el tama-
ño y haciéndolas recargables.

2.3.6 Aplicaciones a la cirugía craneal. La
incorporación de la nanotecnología en el arsenal te-
rapéutico del neurocirujano en el futuro cercano es

Figura 19. La nanotecnología puede ser usada como elemento para revertir los procesos naturales de la enfermedad. (a) Nanopartículas
que proveen neuroprotección limitando los efectos de los radicales libres producidos después de un trauma. (b) Desarrollo y uso de
andamios nanodiseñados que proveen sostén físico y bioactivo a la matriz extracelular, dando un medio adecuado para la regeneración (c)
Nanopartículas diseñadas para trasporte de estos elementos de manera fácil a través de la barrera hematoencefálica37.
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operatoria a imágenes del paciente o a la historia
clínica. También, gran variedad de instrumentos utili-
zados en neurocirugía tales como endoscopios,
shunts, microelectrodos, entre otros, se beneficiarían
de circuitos a nanoescala.

Otro avance importante en neurocirugía sería el
desarrollo de imágenes en tiempo real en tres dimen-
siones, como hologramas que le ofrezcan la capaci-
dad al neurocirujano de obtener una visualización real
de la anatomía del paciente.

2.3.7 Avances en el campo operatorio. Ac-
tualmente, la irrigación con solución salina es el pro-
cedimiento más usado para limpiar sangre y tejido
desbridado del campo durante la cirugía cerebral y
espinal. Esta técnica consume tiempo y además es
necesario repetirla varias veces durante la cirugía. En
un trabajo reciente en ratones, un péptido capaz de
autoensamblarse mediante nanofibras fue usado
para crear un gel transparente como barrera bioló-
gica, cubriendo el campo operatorio durante cirugías
cerebrales. Este péptido se aplica como un líquido y
se convierte en un gel transparente que previene el
movimiento de la sangre y el tejido desbridado den-
tro del campo quirúrgico39.

La hemostasia generalmente se realiza utilizando
electrocauterios, presión directa y materiales
procoagulantes; sin embargo, se reportó un nuevo
método para hemostasia usando un péptido
autoensamblable capaz de causar hemostasia en un
ambiente húmedo iónico en menos de 15 segundos;
esta investigación también podría tener una gran
aplicación en la práctica neuroquirúrgica.

En la tabla 4 mostramos nuevas investigaciones
que se están desarrollando actualmente en el campo
de las neurociencias, aplicando la nanotecnología.

Conclusión

Con la emergencia de nuevas tecnologías, y el afán
del ser humano para hacer los procesos más especí-
ficos y útiles, surgió este nuevo concepto que, como
hemos presentado, modificará tarde o temprano el
accionar de la terapéutica actual; no es hora de per-
manecer quiescente frente a las infinitas posibilida-
des que nos proporciona la nanotecnología, sino de
incluir este nuevo concepto como opción terapéutica
en el corto y mediano plazo. El uso de nanopartículas,

Figura 20. (A) Microchip implantable de liberación controlada.
Ilustración esquemática de un microchip para el control de libera-
ción de medicamentos que presenta un reservorio simple. Implante
de microchip con tecnología nano seis meses después de implanta-
do en cerebros de ratas, nótese la cápsula fibrosa cubriendo el
implante39.

una realidad. Avances tecnológicos que aumentan la
precisión y disminuyen la morbilidad de los procedi-
mientos neuroquirúrgicos craneales son un lugar co-
mún en el actual estado del arte en la sala de cirugía.
Métodos como la neuronavegación y el microscopio
quirúrgico son unos ejemplos de estos avances que
utilizan nanotecnología.

La industria cada vez tiende a reducir el tamaño
de los componentes eléctricos de los circuitos, de esta
manera aumentan la densidad de microchips que se
usan para el procesamiento de datos. Los avances
resultantes de esta tecnología aumentarían la dispo-
nibilidad, por ejemplo, de información del paciente, y
permitirían acceso instantáneo de forma intra-
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nanomateriales y nanodispositivos ha permitido te-
ner nuevas y mejores alternativas diagnósticas y te-
rapéuticas en distintas áreas. La revolución nano y el
surgimiento de esta nueva era ya inició y es respon-
sabilidad del profesional estar atento y dispuesto a
incorporarse en ésta.
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Investigación Sujeto de estudio Resultados 

Neoplasias intraaxiales del SNC. Humanos y ratas. 
Mejoran, aumentan el tiempo de 
realce por captación de astrocitos 
reactivos. 

RNM intraoperatoria de tumores 
cerebrales. Humanos. 
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